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と行 った｡ ラッ ト (Sprague-Dawley系, 6週齢).眼宮下神経 (IoN)を剖出 し,
約2mmの間隔で2本,4-0絹糸にて緩 く結染 したo反対側 は神経の剖 出のみを行 う
疑似卓術 を行 った｡
2. IoN結染ラットの疹痛行動に対する改良A型BoNT末梢皮内投与の効果










原形質膜に結合することによ り,神経伝達物質を含有す る小胞を染色す る
FM4-64(Molecularlprobes,E壷ene,oR,USA)の蛍光輝度を共焦点レーザー顕























輪 文 事 査 結 果 の 要 旨
三叉神経因性痔痛は,神経障害性疹痛の一つであり,治療には抗てんかん薬や抗
うつ薬が用いられるが中枢性副作用のため継続困難になることも多い｡なかでも非
定型性三叉神経痛はその病態が十分に理解されておらず有効な治療法が存在しない
のが現状である｡そのため,三叉神経因性疹痛の症状を軽減させる,効果的で副作
用の少ない薬剤の開発が切望されている｡
本研究では,ラット眼寓下神経 (IoN)結染モデルを作製し,小胞性神経伝達物質
遊離の抑制作用を持つボツリヌス毒素 (BoNT)ゐ毒素成分のみを高度に精製した改l
良A型BoNTを眼寓下神経支配領域末梢皮内に投与することによって三叉神経節細胞
からの小胞鹿遊離ならびに神経障害性疹痛が抑制されるかどうかを1･DVl･tz･0,1･D
vl'voで検討したものであるO
その結果,1)改良A型BoNT添加培養により三叉神経節細胞からの小胞の遊離が抑
制されたこと,2)IoN結染により頭部痔痛逃避反応開催の低下を認めたこと,なら
びに眼寓下神経支配領域末梢皮内-の改良A型BoNT投与により開催の回復が静めら
れたこと,3)IoN結集により三叉神経節細胞からの小胞の遊離が早期化すること,
ならびに改良A型BoNT奉梢皮内投与により三叉神経節細胞からの小胞の遊離が抑制
されることが示唆された.
これらの知見は,今後の神経因性疹痛治療法の開発において,きわめて重要であ
ると考えられる｡よっで本論文は博士 (歯学)の学位授与に十分値するものと判断
した｡
